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HUIDVERZOR GINGPREPARAAT OP BASIS VAN HONTNG 

De uitvinding betreft een huidverzorgingpreparaat op basis van honing. 

Betreffende huidverzorgingpreparaten, is uit U.S. 4,671,267 een wondverband 
gekend waarbij een polymeermatrix wordt gebruikt met een wateroplosbaar 
humectant. In dit octrooidocument wordt vooral de nadruk gelegd op de 
fysiotherapeutische mogelijkheden van het verband, zoals de 'hot- of cold'- 
behandeling. / 
Met een humectant wordt een product bedoeld dat vocht aantrekt. 

Het nadeel van dergelijk huidverzorgingpreparaat is dat er een beperkte 
antibacteriele werking is in dit wondverband. Er is geen actief bestandmiddel 
aanwezig in dit wondverband en dergelijk wondverband heeft geen voedende waarde 
naar de wonde toe. 

Betreffende huidverzorgingpreparaten met honing is uit U.S. 5,785,972 een 
samenstelling gekend, omvattende een therapeutisch actieve verbinding met 
antiseptische, osmotische en andere karakteristieken, welke samenstelling in het 
bijzonder wordt toegepast voor het behandelen van brandwonden en open wonden bij 
mens en- dier, en met name voor het behandelen van thermische brandwonden bij 
mensen onder toepassing van een spraysamenstelling. Deze samenstelling omvat een 
combinatie van colloidaal zilver, ruwe honing en helichrysumolie, gegmulgeerd met 
een emulgeermiddel ter vorming van een oplossing, waarbij in water oplosbare 
lecithine als emulgeermiddel wordt gebruikt. mi 

Het nadeel van dergelijk huidverzorgingpreparaat is dat een spray of een complexe 
zalf niet echt blijft zitten op een wond en steeds met een secondair verband dient 
afgedekt te worden. Daardoor gebeurt de wondvochtabsorptie weg van de wonde. 
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Het doel van de uitvinding is te voorzien in een huidverzorgingpreparaat dat 
bovenvermelde nadelen niet vertoont. Het is daarbij een bijkomend doel van de 
uitvinding om te voorzien in een huidverzorgingpreparaat dat gebaseerd is op honing 
als therapeutisch actieve verbinding, welke in samenstelling geschikt is voor het 
behandelen van wonden, zoals eerste- en tweedegraads brandwonden, open wonden 
(chronische wonden), diabetische voetwonden, doorligwonden (decubitus) en andere, 
aan het oppervlak van de hviid gelegen wonden. 

Dit doel wordt bereikt door te voorzien in een huidveiizorgingpreparaat op basis van 
honing, waarbij de honing gevangen zit in een polymeergel. 

Bij voorkeur is het huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding enerzijds geschikt 
voor het helen van wonden, en anderzijds voor cosmetische toepassing. 

In een voorkeursuitvoering van een huidverzorgingpreparaat de uitvinding omvat het 
huidverzorgingpreparaat 

tussen 5 en 60 gew.% honing, en 

tussen 30 en 40 gew. % polymeergel 

• met 10 tot 30 gew. % polymeer, en 

• met 10 tot 30 gew. % water, 

op basis van de totale hoeveelheid ingredienten. 

In een specifieke voorkeursuitvoering van een huidverzorgingpreparaat volgens de 
uitvinding omvat het huidverzorgingpreparaat naast honing en polymeergel een 
humectant. 

Dit heeft als voordeel dat de vochtopnemende eigenschappen van de polymeergel 
waarin honing zit gevangen verbeterd wordt. 

Het huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding omvat daarbij bij voorkeur 
tussen 5 en 60 gew. % humectant, 
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tussen 5 en 60 gew. % honing, en 



- " tussen 30 en 40 gew. % polymeergel 

• met 10 tot 30 gew. % polymeer, en 

• met 10 tot 30 gew. % water, 

op basis van de totale hoeveelheid ingredienten. 

In een voorkeursuitvoeringsvorm van een huidverzorgingpreparaat volgens de 
uitvinding is genoemd humectant glycerine. 

Dit heeft als voordeel dat naast de honing als therapeutisch actieve verbinding 
glycerine een synergetisch effect heeft betreffende de antibacteriele werking van het 
huidverzorgingpreparaat. 

In een uiterst geschikt huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding bestaat 
genoemde polymeergel uit acrylmonomeren en water. 

Daarbij bestaat genoemd polymeergel van het huidverzorgingpreparaat volgens de 
uitvinding bij voorkeur uit 50 gew. % acrylamide en 50 gew. % water tegenover de 
totale hoeveelheid ingredienten in de polymeergel. 

In een voorkeurshuidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding omvat genoemd 
huidverzorgingpreparaat een of meer aanvullende bestanddelen gekozen uit de groep 
van antioxidanten, trans retinoinezuur en/of afgeleiden en precursoren daarvan, 
meervoudig onverzadigdevetzuren, n-hexacosanol, bis(maltolato)oxovanadium(IV), 
aloe vera of verdikkingsmiddelen. 

In een specifiek voorkeurshuidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding omvat de 
totale hoeveelheid ingredienten tot 40 gew. % aanvullende bestanddelen. 



In een voordelige uitvoeringsvorm van een huidverzorgingpreparaat volgens de 
uitvinding heeft de honing een peroxidegetal dat groter is dan 5p.g/g honing/uur 
gemeten bij een temperatuur van 21 °C. 
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In een bijzonder voordelige uitvoeringsvorm van een huidverzorgingpreparaat 
volgens de uitvinding heeft de honing een LPS-gehalte tussen 14 en 130 EU/ml. 

Wanneer het huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding wordt gebruikt voor het 
helen van wonden, wordt de honing bij voorkeur onderworpen aan een 
sterilisatiebehandeling. 

Bij voorkeur gebeurt genoemde sterilisatiebehandeling door sterilisatie met 
gammastralen. 

In een voorkeursuitvoering van een huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding 
komt het huidverzorgingpreparaat voor onder de vorm van een soepele gelplaat. 

Een huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding bestaat uit een polymeergel 
waarin honing gevangen zit. Dit huidverzorgingpreparaat is uiterst geschikt voor het 
helen van acute en chronische wonden, maar kan ook gebruikt worden voor 
cosmetische toepassingen. 

De polymeergel bestaat bij voorkeur uit acrylmonomeren, meer specifiek acrylamide, 
en water, dit in een 50/50 gew. %-verhouding tegenover de totale hoeveelheid 
ingredienten in de polymeergel. De dikte van de polymeergel kan varieren van 0,3 
cm tot 1,5 cm. 

Honing heeft een aantal kenmerken in zich: 
hyperosmolair; 
trofisch (= voedend); 
antibacterieel; 

debriderend (bij korstvorming op een wonde komt de korst los en/of lost deze 
op). 
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Als enkel honing en polymeergel in het huidverzorgingpreparaat aanwezig zijn, dan 
omvat het huidverzorgingpreparaat bij voorkeur: 

tussen 5 en 60 gew.% honing, en 

tussen 30 en 95 gew. % polymeergel 

• met 10 tot 30 gew. % polymeer, en 

• met 10 tot 30 gew. % water, 

op basis van de totale hoeveelheid ingredienten. 

Naast honing is bij voorkeur een humectant aanwezig in de polymeergel. Een 
humectant is een stof die vocht aantrekt. Als humectant kunnen volgende producten 
toegepast worden: glycerine, polyethyleenglycol, dimethyl sulfoxide en dimethyl 
formamide, enz. De humectant is een zeer zachtmakend middel dat door subjectieve 
evaluatie het verzachten en verbeteren van droge of ruwe huid, welke veroorzaakt 
zijn door het ontbreken van een voldoende natuurlijke vochtretentie, tot stand brengt. 
Bij voorkeur wordt glycerine gebruikt. Glycerine draagt aldus bij in het handhaven 
of herstellen van het vereiste vochtgehalte in de huid Glycerine heeft een 
synergetisch effect met honing betreffende de antibacteriele werking. Verder zorgt 
glycerine ervoor dat de soepelheid van de polymeergel niet verloren gaat. 

Het huidverzorgingpreparaat omvat dan bij voorkeur: 
tussen 5 en 60 gew. % humectant, 
tussen 5 en 60 gew. % honing, en 
tussen 30 en 40 gew. % polymeergel 

• met 10 tot 30 gew. % polymeer, en 

• met 10 tot 30 gew. % water, - 
op basis van de totale hoeveelheid ingredienten. 

De polymeergel in combinatie met de honing en glycerine zorgt voor een 
uitwisselingsysteem dat werkt op basis van gradientverschillen bij een semi- 
permeabel membraan. Honing en glycerine zijn meer bepaald hyperosmolaire 
stoffen. Het uitwisselingsysteem werkt als volgt: vocht vanuit het te behandelen 



huidoppervlak begeeft zich naar het polymeergel, terwijl de honing en de glycerine 
zich naar het te behandelen huidoppervlak begeven. De antibacteriele agent, met 
name honing, wordt dus geleidelijk vrijgelaten en tevens wordt het overtollige 
wondvocht opgenomen in de polymeergel. 

Op cosmetisch vlak werkt het huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding op de 
epidermis van de huid. De glycerine zorgt voor een normalisatie van het 
vochtgehalte in de epidermis, terwijl de honing vrije zuurstofradicalen verwijdert via 
H 2 0 2 . / 

Het verdient de voorkeur dat het huidverzorgingpreparaat een of meerdere 
aanvullende bestanddelen omvat gekozen uit de groep van antioxidanten, trans 
retinoinezuur en/of afgeleiden en precursoren daarvan, meervoudig 
onverzadigdevetzuren, n-hexacosanol, bis(maltolato)oxovanadium(IV), aloe vera of 
verdikkingsmiddelen. Voorbeelden van verdikkingsmiddelen zijn carboxymethyl 
cellulose of polyethyleenglycol. 

Met name verdient vitamine A, of een afgeleide daarvan, bijv. een vitamine A 
bevattende samenstelling zoals levertraan, de voorkeur. Vitamine A is te 
beschouwen als een precursor van vitamine A-zuur en bevordert de wondheling. De 
toevoeging hiervan is met name gewenst wanneer er bij de patient sprake is van 
vertraagde wondheling, bijv. ten gevolge van toediening van corticosteroiden. Er 
wordt verondersteld dat vitamine A of een afgeleide hiervan de vorming van type I 
en type HI collageen stimuleert. 

Bij voorkeur omvat het huidverzorgingpreparaat op de totale hoeveelheid tot 40 gew. 
% aanvullende bestanddelen. 

De honing die toegepast wordt in een huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding 
moet voldoen aan een of meerdere bijzondere eigenschappen. 



V 
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De honing moet bij voorkeur een peroxidegetal hebben d&t groter is dan 5fig/g 
honing/uur, gemeten bij een temperatuur van 21 °C. Indien honing wordt toegepast 
met een peroxidegetal buiten het hiervoor genoemde gebied, dan zal de gewenste 
antibacteriele activiteit van de honing onvoldoende zijn. 

5 

Verder heeft de honing bij voorkeur een LPS-gehalte (gehalte aan 
hpopolysacchariden) dat gelegen is tussen 14 en 130 EU/ml (Europese units/ml). 

Omdat het huidverzorgingpreparaat direct op de' wondplaats kan aangebracht 
10 worden, moet dit ook steriel zijn. Dan kan door de gehele polymeergel te steriliseren 
met gammastraling, bijv. gammastraling afkomstig van kobalt 60. Uit experimenten 
is gebleken dat de honing na dergelijke bestraling de antibacteriele activiteit hiervan 
behoudt. 

15 De honing moet vrij zijn van zware metalen, pesticiden en herbiciden. Een 
dergeUjke eis is gewenst omdat het huidverzorgingpreparaat rechtstreeks op de 
huidwond wordt aangebracht. 

Om het huidverzorgingpreparaat te maken wordt volgende procedure gevolgd: 
20 - de honing, humectant en eventuele aanvullende bestanddelen worden bij het 
vloeibaar polymeer gevoegd; 

het geheel wordt gemengd, bij voorkeur met een mixer; 
er wordt een katalysator toegevoegd die de kettingreactie initieert; 
binnen 1 a 3 minuten ontstaat een exotherme reactie (± 100 °C) waardoor het 
25 polymeergel wordt gevormd. — 

Onderhavige uitvinding zal nu verder worden toegelicht aan de hand van een aantal 
voorbeelden. Het weze duidelijk dat niets in de hierna volgende beschrijving kan 
geinterpreteerd worden als een beperking van de in de conclusies opgeeist 
30 bescherming voor deze uitvinding. 
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Voorbeeld 1 ^ ... 

Vergelijkend voorbeeld: 
Een persoon met ernstige decubitus werd op de wondplaats voorzien van zuivere 
honing. Hoewel de heling van de doorligwonden enigszins werd verbeterd ten 
opzichte van de situatie waarin geen middel werd aangebracht, werd door de patient 
een ongewenste pijn ervaren. Daarbij gaat vrij snel een deel van de honing verloren 
buiten de wonde. Extra wondvocht dat onttrokken wordt aan de wonde loopt uit en 
moet door een secundair verband worden opgenomen. 

» 

Voorbeeld met huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding: 
Een uit 20 gew.% glycerine en 45 gew.% honing en 17,5% polyacrylmatrix 
bestaande samenstelling werd toegepast op een groep patienten met decubitus. De 
doorligwonden herstelden opmerkelijk snel waarbij bovendien de in vergelijkend 
voorbeeld I ondervonden pijn volledig was weggenomen. Daarbij kon het verband 
langer ter plaatse blijven omdat de honing slechts geleidelijk afgegeven wordt aan de 
wonde. 

Voorbeeld 2 

Voorbeeld met huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding: 
De samenstelling volgens voorbeeld 1 werd toegepast, behalve dat aanvullend hierin 
10 gew.% levertraan werd opgenomen. Deze samenstelling vertoonde op een groep 
patienten met open wonden een bijzonder snelle wondheling waarbij bovendien de 
huid zijn gladde oppervlakte structuur volledig terugkreeg. 

Verqelijkend voorbeeld 2: 
Een uit 17,5 gew.% acrylamide matrix en 65 gew.% glycerine bestaande 
samenstelling werd aangebracht op een groep patienten met diepe 
schaafwonden/brandwonden. Hoewel deze samenstelling enige therapeutische 
activiteit vertoonde, was de periode waarin de wonden genezen aanmerkelijk langer 
dan in de situatie waarin een samenstelling werd toegepast die naast glycerine ook 
honing bevat. 



# 
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Voorbeeld 3 

Voorbeeld met huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding: 
Een uit 30 gew.% glycerine en 35 gew.% honing bestaande samenstelling werd 
5 toegepast op een groep patienten met diepe schaafwonden/brandwonden. De 
samenstelling werd door de patienten als plezierig ervaren en de heling van de 
wonden voltrok zich binnen twee weken. 

/ 
/ 

i 

I 
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Om het huidverzorgingpreparaat te maken wordt volgende procedure gevolgd: 

- de honing, humectant en eventuele aanvullende bestanddelen worden bij het 
vloeibaar polymeer gevoegd; 

- het geheel wordt gemengd, bij voorkeur met een mixer; 

- er wordt een katalysator toegevoegd die de kettingreactie initieert; 

- na activering, bijvoorbeeld door bestralen met UV-licht van gewenste golflengte 
of het verwarmen, afhankelijk van het reactiesysteem, ontstaat binnen enkele 
seconden tot minuten een kettingreactie waardoor de polymeergel wordt 
gevormd. / 

Onderhavige uitvinding zal nu verder worden toegelicht aan de hand van een aantal 
voorbeelden. Het weze duidelijk dat niets in de bierna volgende beschrijving kan 
geinterpreteerd worden als een beperking van de in de conclusies opgeeist 
bescherming voor deze uitvinding. 



Voorbeeld 1 

Vergelijkend voorbeeld: 
Een persoon met ernstige decubitus werd op de wondplaats voorzien van zuivere 
honing. Hoewel de heling van de doorligwonden enigszins werd verbeterd ten 
20 opzichte van de situatie waarin geen middel werd aangebracht, werd door de patient 
een ongewenste pijn ervaren. Daarbij gaat vrij snel een deel van de honing verloren 
buiten de wonde. Extra wondvocht dat onttrokken wordt aan de wonde loopt uit en 
moet door een secundair verband worden opgenomen. 

25 - Voorbeeld met huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding: 

Een uit 20 gew.% glycerine en 45 gew.% honing en 17,5% polyacrylmatrix 
bestaande samenstelling werd toegepast op een groep patienten met decubitus. De 
doorligwonden herstelden opmerkelijk snel waarbij bovendien de in vergelijkend 
voorbeeld I ondervonden pijn volledig was weggenomen. Daarbij kon het verband 

30 langer ter plaatse blijven omdat de honing slechts geleidelijk afgegeven wordt aan de 
wonde. 
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Voorbeeld 2 

Voorbeeld met huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding: 
De samenstelling volgens voorbeeld 1 werd toegepast, behalve dat aanvullend hierin 
10 gew.% levertraan werd opgenomen. Deze samenstelling vertoonde op een groep 
patienten met open wonden een bijzonder snelle wondheling waarbij bovendien de 
huid zijn gladde oppervlakte structuur volledig terugkreeg. 

Verqelijkend voorbeeld 2: \ 
Een uit 17,5 gew.% acrylamide matrix en 65 gew.% glycerine bestaande 
samenstelling werd aangebracht op een groep patienten met diepe 
schaafwonden/brandwonden. Hoewel deze samenstelling enige therapeutische 
activiteit vertoonde, was de periode waarin de wonden genezen aanmerkelijk langer 
dan in de situatie waarin een samenstelling werd toegepast die naast glycerine ook 
o 15 honing bevat. 

Voorbeeld 3 

Voorbeeld met huidverzorgingpreparaat volgens de uitvinding: 
Een uit 30 gew.% glycerine en 35 gew.% honing bestaande samenstelling werd 
20 toegepast op een groep patienten met diepe schaafwonden/brandwonden. De 
) samenstelling werd door de patienten als plezierig ervaren en de heling van de 

wonden voltrok zich binnen twee weken. 
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CONCLUSIES 



Huidverzorgingspreparaat op basis van honing, met het kenmerk dat de honing 
gevangen zit in een op acrylmonomeren of derivaat daarvan gebaseerde, 
waterige polymeergel. 

Huidverzorgingspreparaat volgens conclusie 1, met het kenmerk dat het 
huidverzorgingpreparaat geschikt is voor het helen van wonden. 

f 

i 

Huidverzorgingspreparaat volgens conclusie 1, met het kenmerk dat het 
huidverzorgingspreparaat geschikt is voor cosmetische toepassing. 

Huidverzorgingspreparaat volgens een van de conclusies 1 tot en met 3, met het 
kenmerk dat het huidverzorgingspreparaat 

- tussen 5 en 60 gew.% honing, en 

- tussen 30 en 95 gew,% polymeergel 

• met 10 tot 30 gew.% polymeer, en 

• met 10 tot 30 gew.% water 

omvat op basis van de totale hoeveelheden ingredienten. 

Huidverzorgingspreparaat volgens een van de conclusies 1 tot en met 4, met het 
kenmerk dat het huidverzorgingspreparaat naast honing en polymeergel een 
humectant omvat. 

Huidverzorgingspreparaat volgens een van de conclusies 1 tot en met 3, met het 
kenmerk dat het huidverzorgingspreparaat 

- tussen 5 en 60 gew.% humectant, 

- tussen 5 en 60 gew.% honing, en 
tussen 30 en 40 gew.% polymeergel 

• met 10 tot 30 gew.% polymeer, en 

• met 10 tot 30 gew.% water 
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omvat op basis vande totale hoeveelheden ingredienten. 

7. Huidverzorgingspreparaat volgens conclusie 5 of 6, met het kenmerk dat 
genoemd humectant glycerine is. 

8. Huidverzorgingspreparaat volgens 6en van de voorafgaande conclusies, met het 
kenmerk dat de hoeveelheid honing tussen 10 en 35 % ligt, op basis van de 
totale hoeveelheid ingredienten. 

i 

i 

9. Huidverzorgingspreparaat volgens een of meer van de conclusies 1 tot en met 8, 
met het kenmerk dat als acrylmonomeren zijn toegepast, een of meer 
monomeren omvattende 2-acrylamido-2-methylpropaansulfonzuur, acrylzuur, 
acrylzuur(3-sulfopropyl)ester, een gesubstitueerd derivaat daarvan, of een zout 
daarvan. 

10. Huidverzorgingspreparaat volgens een van de conclusies 1 tot en met 9, met het 
kenmerk dat als acrylmonomeren zijn toegepast, een of meer monomeren 
omvattende ten minste een van acrylamide of een mono- of di-N- 
alkylacrylamide of een analoge verbinding hiervan die een alkyl of een 
gesubstitueerde alkylgroep verbonden met een koolstof-koolstof dubbele binding 
via een amido- of alkylamidofunctie bevat 

11. Huidverzorgingspreparaat volgens conclusie 10, met het kenmerk dat de 
analoge verbinding diacetonacrylamide, een vinyllactam, een N-gealkyleerde 
acrylamide, een N,N-digealkyleerde acrylamide, N-vinylpyrrolidon of 
acryloylmorfoline is. 

12. Huidverzorgingspreparaat volgens een van de conclusies 1-11, met het 
kenmerk dat genoemde polymeergel bestaat uit 50 gew.% acrylamide en 50 
gew.% water tegenover de totale hoeveelheid ingredienten in de polymeergel. 



c2*oO^ Jo tyof x 
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13. Huidverzorgingspreparaat volgens 6en van de conclusies 1 tot en met 12, met 
het kenmerk dat genoemde huidverzorgingspreparaat een of meer aanvullende 
bestanddelen gekozen uit de groep van antioxidanten, trans retinolnezuur en/of 
afgeleiden en precursoren daarvan, meervoudig onverzadigde vetzuren, n- 
hexacosanol, bis(maltolato)oxovanadium(IV), aloe vera of verdikkingsmiddelen 
bevat. 

14. Huidverzorgingspreparaat volgens conclusie 13, met het kenmerk dat de totale 
hoeveelheid ingredienten tot 40 gew.% aanvullentie bestanddelen omvat. . 

15. Huidverzorgingspreparaat volgens een van de conclusies 1 tot en met 14, met het 
kenmerk dat de honing een peroxidegetal heeft dat groter is dan 5 jig/g 
honing/uur gemeten bij een temperatuur van 21 °C. 

15 16, Huidverzorgingspreparaat volgens een van de conclusies 1 tot en met 15, met 
het kenmerk dat de honing een LPS-gehalte heeft tussen 14 en 130 EU/ml. 

17. Huidverzorgingspreparaat volgens een van de voorgaande conclusies, met het 
kenmerk dat voor het helen van wonden de honing onderworpen wordt aan een 

20 sterilisatiebehandeling. 

18. Huidverzorgingspreparaat volgens conclusie 17, met het kenmerk dat 
genoemde sterilisatiebehandeling gebeurt door sterilisatie met gammastralen. 
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19. Huidverzorgingspreparaat volgens een van de voorgaande conclusies, met het 
kenmerk dat het huidverzorgingspreparaat voorkomt onder de vorm van een 
soepele gelplaat met een dikte van ongeveer 0,2 - 2 mm. 
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